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学 位 論 文 内 容 の 要 旨
著者らはプライミング刺激効果を用いた脳内自己刺激行動のRunway法を使用して､動枚づ
け要素を含む行動を研究できる実験方法を報告 してきた｡そこで､当実験方法によって動機づ
けに作用する様々な薬物の効果を比較 し､特にニコチン性アセチルコリン受容体の神経機構に
おける関与について検討した｡今回､ラットを用いてNicotine､Methylycaconitine(cL7ニコ
チン受容体アンタゴニスト)および Diby血0-6･ery也roidine(q482ニコチン受容体アンタゴニ
スト)の動機づけ効果に対する作用について検討した｡本実験で使用 した Runway装置は､プ
ライミング箱､スター ト箱､180cmの走路の3部で構成されている｡実験方法については､先
ずラットにプライミング箱内で内側前脳束に電気刺激を与え､その直後にRunway装置内のス
ター ト箱.に移動させた｡そして､スター ト箱のドアが開くとラットは180cmの走路に移動可能
となり､走路先端にあるレバーを押すと報酬刺激が与えられる仕組みとした｡スタ丁 卜箱の ド
アが開き走路先端のレバーを押すまでの走行スピー ドを動機づけの程度の指標とした｡今回の
実験より Nicotine(0.2mgrkg,a.C.)は､有意に走行スピー ドの上昇を認めた｡そ して､この
Nicotineの走行スピ- ド上昇に対 して､Methylycaconitineは全 く影響を示さなかったが
Dihydro･β･erytbroidineは有意な括抗作用を示 した｡これらの結果から､ニ コチンの動機づけ
上昇効果における脳内機構にq482ニコチン受容体が影響 していることが示唆された｡
論 文 審 査 結 果 の 要 冒
本研究者は､いままでにプライミング刺激効果を用いた脳内自己刺激行動のrunWay法
により動機づけ要素を含む行動を研究できる実験方法を報告している｡今回､ラットを用
いて nicotine, 皿ethyllycaconiHne(α7ニコチ ン受容体 アンタゴニス ト)および
dihydro-β-erythroidine(α4β2ニコチン受容体アンタゴニス ト)の動機づけ効果に
対する作用について検討した｡結果として､micotineは有意に走行スピー ドの上昇を見
た｡このスピー ド上昇に対して,methyllycaconitineは影響を示さなかったが､dihydro-
β-erythroidineは有意な括抗作用を示した｡
この結果は､ニコチンの動機づけ上昇効果における脳内機構に､α4β2ニコチンー受容体
が関与しているという可能性があるという指摘であり､重要な知見を得ており価値ある業
績である｡
よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡
